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* Notificar
« Pesquisar contactantes
* Inicio
* Imediato quando
— 2 baciloscopias diretas positivas
— 1 baciloscopia positiva e cultura positiva

e 6al2meses
— |soniazida
— Rifampicina
— Pirazinamida
— Etambutol
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© BAAR-Virulencia  Patogenicidade

» [Fator Corda
— Inibe migracao de Leucocitos
— Aumenta TNF-alfa
— Citotoxico para macrofagos

« Lipoarabinomanano (LAM)
— Inibre apresentacao de antigeno
— Bloqueia ativacao de IFN-gama

« Catalase - Diminui estresse oxidativo

« AmoOnia = Aumenta pH fagossomal - impede fusao do lisossomo
« Cinase G (PKNG) - Bloqueia maturacao lisossomal

 Bomba de protons - Reduz acidificacao do lisossomo
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« Bases bacteriologicas
— Resisténcia natural
— Resisténcia adquirida

« Multiplicacao lenta do Bacilo
— Menor ritmo no intracelular e no granuloma
— Maior na Caverna
— Tempo de duracao do tratamento!
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Medicamentos anti-TB Mutantes.naturalmente

resistentes

Rifampicina 1:108 bacilos
Isoniazida 1:10° bacilos
Pirazinamida 1:10% bacilos
Etambutol 1:10% bacilos
Estreptomicina 1:10° bacilos
Quinolonas 1:10° bacilos
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Rifampicina “Fogo Cruzad)

1:108 bacilos resistentes

Isoniazida

1:108€ bacilos resistentes 1 bacilo resistente

em
Pirazinamida bacilos

1:104 bacilos resistentes

Etambutol

1:108 bacilos resistentes
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* Regime prolongado bifasico
— 2 meses — Crescimento geométrico — LOG

* Objetivo: Reduzir transmissao, morbidade e resisténcia
adquirida
— 4 meses — Crescimento lento
* Objetivo: Eliminar bacilos persistentes = cura efetiva
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Regime

Farmacos

Meses

2RHZE

Fase intensiva

RHZE

150/75/400/275 mg

comprimido
em dose fixa
combinada

4RH

Fase de
manutencao

RH

3005200 ou
150/100 mg

comprimido ou
capsula

R — Rifampicina; H — isoniazida; Z — Pirazinamina; E — Etambutol.

burns@usp.br

e Criancas — Sem Etambutol

ESQUEMA

RHZE

FAIXAS DE PESO

2alikg

UNIDADE fDOSE

2 comprimidos

15075 /00/2Ta meg  36a 50 Ke

{comprimidos
em doses fixas
combinadas)

3 comprimidos

51a?0 kg

& comprimidos

Acima de 70 Kg

3 comprimidos

DURACAD

2 meses
(fase intensival

RH

200150 mg”
o 150475 mg
{comprimidos
em doses fixas
combinadas)

2Malikg

1 comp 3000150 mgz ou
2 comp 150/75 me

36250 kg

1 comp 3007150 mg + 1 comp de 130/75 mg

ou 3 comp 130/75 mg

Nlafke

2 comp 2000150 mg ou
& comp 150475 mg

Acima de 70 kg

2 comp 3004150 mg + 1 comp de 150/75
mg ou 5 comp 150473 mg

L meses

(fase de
manutengaa)

gl



« Rifampicina
— Penetracao dependende de concentracao

— Liga-se a RNA Polimerase = Bloqueia a sintese de RNA
bacteriano

* |soniazida
— Bloqueia a producao de acido micdlico

« Etambutol
— Bloqueia a arabinosil transferase |l
— Interrompe a sintese de arabinogalactano
e Desarranjo da parede celular
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* Pirazinamida
— Mecanismos ainda incertos
* Interferéncia na sintese de acido micolico
 Reducao de pH intracelular
* Interrupcao do transporte de membrana

Cell Wall Synthesis

Inhibits cell wall

Acyl Lipids B -
Synthesis @ N Inhibits RNA
DNA Coiling, Transcription, =2
and Translation
& o RNA
ol (19 Po'ymtn? DNA
Inhibits cell wall i Jyise
synthesis _ @

sma
brane,
Mycobacterium
tuberculosis
g -

Exact Target

Unclear A .
Disrupts Plasma
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Fonte: Adaptado de Clanu 1D, et al. 2074,
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Cicloserina
Terizidona

n
Imipenem
Amoxicilinalc

Desastabilizacio
da membrana
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LﬂEALIE#l;ﬂﬂ CARACTERISTICA BACILAR  JUSTIFICATIVA MEDICAMENTOS
Intracelula pH acido. g::zséﬂr; B
racelular . . L
(macrafagos) Crescimento lento ;:;ail:a Eunfz ::3? DZT[HI,:, lsoniazida
B0 mbutel
pH neutro ou pH acido Rifampicina
Lesao caseosa : : : (necrose tecidual, -
(fechada) Crescimento intermitente ~ciimulo de CO%e cido |5.III-I1I!ELII|:|-E1.
|ztica). Pirazinamida
oo, Mol
Cavidade pulmonar  Crescimento geometrico Boa oferta de oxigenio. Estreptomicina
Presenga de nutnientes.
Etambutol

Fonte: Adaptado de COURA, 2013
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Regime

Farmacos

Meses

2RHZE

Fase intensiva

RHZE

150/75/400/275 mg

comprimido
em dose fixa
combinada

4RH

Fase de
manutencao

RH

3005200 ou
150/100 mg

comprimido ou
capsula

R — Rifampicina; H — isoniazida; Z — Pirazinamina; E — Etambutol.
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e Criancas — Sem Etambutol

ESQUEMA

RHZE

FAIXAS DE PESO

2alikg

UNIDADE fDOSE

2 comprimidos

15075 /00/2Ta meg  36a 50 Ke

{comprimidos
em doses fixas
combinadas)

3 comprimidos

51a?0 kg

& comprimidos

Acima de 70 Kg

3 comprimidos

DURACAD

2 meses
(fase intensival

RH

200150 mg”
o 150475 mg
{comprimidos
em doses fixas
combinadas)

2Malikg

1 comp 3000150 mgz ou
2 comp 150/75 me

36250 kg

1 comp 3007150 mg + 1 comp de 130/75 mg

ou 3 comp 130/75 mg

Nlafke

2 comp 2000150 mg ou
& comp 150475 mg

Acima de 70 kg

2 comp 3004150 mg + 1 comp de 150/75
mg ou 5 comp 150473 mg

L meses

(fase de
manutengaa)

gl
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PROVAVEL(EIS) FARMACO(S)

EFEITOS ADVERSOS EESF'I]HEM'EL[EIE} CONDUTAS
Etambutol Reformular o hordrio da

Intolerancia digestiva - administraggo dos medicamentos

: . Isoniazida : - -

(naussa e vomito) e o [duas horas apds o caf® da manha).

epigastralgia Pirazinamida Considerar o uso de medicacio
Rifampicina sintomatica. Avaliar 2 fungao hepatica.

Suorfuring de cor .

svermelhada Rifampicina Origntar.

Prurido & exantema leve Isonizzida Medicar com anti-histaminico.
Rifampicina

Dor articular Isoniazida Medicar com analgésicos ou anti-
PFirazinamida inflamatorios ndo hormaonais.

Meuropatia periférica

Etambutol {incomum])
Isoniazida (comum)

Medicar com pinidoxing (vitamina B&)
na dosagem de S0mg fdia & avaliar a
evolugio.

Orientar dista hipopurinica @ medicar

Hiperuricemia Etambutol ; ;
. o com alopuringl ow colchicing, se

{com ou sem sintomas) Pirazinamida .

Cefaleia e mudanga de

Furgpnrtarne nto feufnna, Isoniazida Orientar.

insonia, depressao leve,

ansizdade e sonoléncia)
Isoniazida . . e

Febre Orientar & medicar com antitermico.
Rifampicina

Fonte: &daptado de BRASIL 20M
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EFEITOS ADVERS(OS

Exantema ou
hipersensibilidade
de moderada a grave

PROVAVEL{EIS) FARMACO(S)
RESPONSAVEL(EIS)

Etambutol
lsoniazida
Rifampicina

CONDUTAS

Suspender o tratamento. Nos casos
moderadas, reintroduzic os medica-
mentos um a um pas & resclugo do
quadro. Substituir o farmaco identificado
como alergeno. Nos casos graves, apos

a resolugio do quadre, iniciar esquema
especial altemativo (ver capitulo de
BSqUEMES especiais).

Psicose,

crise comvulsiva,
encefalopatia toxica
ou coma

Isoniazida

Suspender a isoniazida e reiniciar
esquema especial sem a referida
medicagao (ver capitule de esquemas
especiais).

Weurite dptica

Etambutol

Suspender o etambutol & reiniciar
esquema especial sem a referidza
medicagdo. & neurite optica & dose
dependente e reversivel, guando
detectada precocements. Raramente
acontece durante os dais primeiros
meses com as doses recomendadas
[wer capitulo de esquemas especiais).

Hepatotoxicidade

lsoniazida
Pirazinamida
Rifampicina

Suspender o tratamento &t€ a resclugio
da alteragdo hepética. Reintroduzir

o5 medicamentos um a um apds &
avaliagdo da fungio hepatica (RE,
seguidos de H & por altimo a Z). Avaliar
possivel substituicio do medicamento
responsavel ou mudanga do esquema
(wer Quadro 24).

Hipoacusia, vertigem
€ nistagmo

Estreptomicina

Suspender & estreptomicing & reiniciar
esquema especial sem a referidza
medicagao (ver capitulo de esguemas
especiais).

Trombocitopenia,
lzucopenia, eosinofilia,
anemia hemaolitica,
agranulocitose, vasculite

Rifampicna

Suspender & rifampicing e reiniciar
esquema especial sem a referidza
medicagdo (ver capitule de esquemas
especiais).

Wefrite intersticial

Rifampicina

Suspender a rifampicing e reiniciar
esquema especial sem a referida
medicagdo (ver capitulo de esquemas
especiais).

Rabdomidlise com
mioglobiniria &
insuficiéncia renal

Pirazinamida

Suspender & pirazinamida & reiniciar
esquema especial sem a referidza
medicagao (ver capitulo de esguemas
especiais).
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MEDICAMENTOS QUE DEVEM SER SUBSTITUIDOS ESQUEMAS INDICADOS

Rifampicina JHZELf {10 HE Lfx
Isonlazida JRZELX [ ERELfx
Plrazinamida ZRHES/TRH
Etambutol JRHI[4RH

Fonte: Adaptado de BRASIL 20M1.
H- isoniazida; Z- Pirazinamida; E- Etambuiol; Lfx- Levofloxacing; R- Rifampicina
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QUADRD 38 - Classificacao racional dos farmacos antiTe

GRUPD 1
Farmacos de 12 linha (orals)

GRUPO 2
Fluoroquinolonas

GRUPO 3
Injetavels

GRUPD &
Farmacos de 22 linha menos eficazes

GRUPD 5
Féarmacos de 22 linha com menor
experiéncda clinica

Essenclals
lsoniazida, rifampicing & pirazinamida

Acompanhante
Etambutol

Ezsenclals

Levofiowacing (altas doses) & mowiflovacing

Ezsenclals

Estreptomicing, canamicing, amicacing & capreomicing

Acompanhantes

Etionamidaprotionamida, cicloserina (terizidong & PAS

(acido paraminossalicilico)

Essenclals
Linezolida, bedaquiling, delamanid

Acompanhantes

Clofazimina, carbapenem, amoxicilina /clavulanato

de potassio
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* Infeccao por MNTB.
* Erro de dosagens dos medicamentos.

* Irregularidade de uso dos medicamentos em caso de
regimes auto administrados.

« Absorcao inadequada dos medicamentos (mais rara).
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« Baciloscopia mensal
« Acompanhamento clinico mensal.

« Pacientes inicialmente baciliferos deverao ter pelo menos
DUAS baciloscopias negativas para comprovar cura, uma
na fase de acompanhamento e outra ao final do tratamento.
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